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Fig．10　Possible　structures　of　unique　mRNA’s　and　their　templates　in　GY1－1
　　　cells．　Arrows　with　sizes　in　kilobases　represent　possible　structures　of
　　　chimeric　mRNA’s　unique　to　GYI－l　cells．　At　Ieast　two　copies　of　a
　　　viral　DNA　fragment（1eftmost　O．7－6ユ％of　viral　DNA）should　be
　　　integrated　tandemly　in　cellular　DNA．
の差の原因は明らかではないが，mRNAをプロセスす
る系がラット細胞とヒト細胞とで一部異なることを反
映しているものと考えられる．またEIB遺．伝子につい
ては，トランスフォーム細胞では容易にmRNAが検出
されるのに比べ，感染初期にはその量が検出感度以下
であった．これはAd214）Ad5｝1）Ad731）のEIB　mRNA
が感染初期から容易に検出されることとも合わせ，Ad12
のEIB遺伝子の発現が何らかの要因により強く制御さ
れていることを示唆する．
　GY1－1細胞はEl　A全体とEIBの左側の～部しか含
まないHl’ηdlll－G断片でトランスフォームした細胞で，
EI　B領域からは感染細胞やCY1－1細胞にはみられない
特徴的なRNAが1種のみ検出された．これはnuclease
SI　mapping法で約560ヌクレオチドのバンドとして
検出されたもので，その3’端はDNA塩基配列上からも
ポリアデニル酸付加部位とは考えられない．DBM
paper　blot　hybrid形成法では約600ヌクレオチドの位
置にはmRNAが検出されず，約1，700ヌクレオチドの
位置に検出された．従ってこのGY1－1細胞のEI　B
mRNAはその3’側にEI　B以外の塩基配列を含むと考
えなければならない．同じ位置に検出されるEIAの約
1，700ヌクレオチドのmRNAもEl　A以外の塩基配列
を含むと考えられるので，この約1，700ヌクレオチド
のmRNAは訓則にEI　B，3’側にEI　Aの塩基配列をも
つキメラmRNAであると考えられる．このことは，
GY1－1細胞DNA中には，トランスフォーメーション
に用いたH加dIII－G断片が同じ向きに直列に組み込ま
れ，かっ転写可能な部分が少なくとも1ヵ所存在する
ことを示唆する（Fig．10）．このようなキメラmRNA
の存在はAd　7　DNA　H加dllH・J断片でトランス
フォームした細胞にも見出されており，1）これらの細胞
中で発現されるEI　Bの遺伝情報は，キメラmRNAに
含まれるEIBの左端部分の情報のみである．
　その他にEIAにのみ検出される約1，900，2，500，
3，600ヌクレオチドの3種のmRNAがある（Fig．9）
が，これらは5’側に細胞由来の塩基配列をもつものと考
えられ（Fig．10），細胞DNA中へのウイルスDNAの
組み込み部位を直接反映しているものであろう．
　本研究の結果をAd12のE1領域のDNA塩基配
列1η8）に照らし合わせることにより，各mRNAに含ま
れるAd12由来の遺伝情報を推定できるようになった．
それによるとEユAInRNAには26キロダルトンおよ
び30キロダルトンの蛋白がコードされており，EIB
mRNAにはウイルス粒子構成蛋白plXの他に19キロ
ダルトン，54キロダルトンおよび8キロダルトンの3
種の蛋白がコードされている．このうちEIB遺伝子の
一部分しかもたないが，完全なトランスフォーム細胞
の表現型をもつGY1－1細胞において合成されうるEIB
蛋白は19キロダルトンの蛋白のみであるので，この蛋
白が細胞 完全なトランスフォーメーションに重要な
役割を果していると考えられる．この19キロダルトン
の蛋白は最近ようやくその存在が確められ（斉藤，白
木，下条：未発表），既に検出されているEIA蛋
白32’33）とともに，その機能を解明することがアデノウイ
ルスによる発癌を理解する上で重要な課題となろう．
5　結 論
　ヒトアデノウイルス12型DNAの動oRI－C断片（左
端162％），H碗dIII－G断片（左端6．8％）および、40d－
H断片（左端4．7％）でそれぞれトランスフォームし
た3種のラット細胞株CY1－1，　GY1－1およびHYI－5
と，ヒトアデノウイルス12型感染ヒトKBIII細胞にお
いて，トランスフォーム能をもつ初期領域E1から転写
されるmRNAをnuclease　SI　mapPing法および
DBM　paper　blot　hybrid形成法を用いて解析し，ゲノ
ムDNA上に位置づけた．
40 澤　田　幸　治 札幌医誌
1）E1領．域ではmRNA合成の鋳型はDNAのr鎖．の
みであった．
2）EI　A領域ではCY1－1，　GY1－！，　HY1－5の各細胞
に共通の3種目mRNAが見出され，感染細胞ではこれ
らを．含む4．種のmRNAが見出された．
3）EI　B領域からはCY14，　GY1－1細胞で．それぞれ1
．種，感染後期細胞で3種のrnRNAが見出されたが，感
染初期細胞には検出されなかった．
4）GY1－1細胞にはCY1－1および感染細胞に見ら．れな
い特徴的なmRNAが見出された．これらはウイルス
DNAの細胞DNAへの組．み込み部位の構造を反映する
キメラ．mRNAと考えられた．
5）不完全．なトランスフォーム表現型を示すHY1－5細
胞にはすべてのEIA遺伝情報が含まれているが，完全
なトランスフォーメーションにはさらにEIB領域の左
端部分の遺伝情報が必要であることが示された．最近
決定されたヒトアデノウイルス12型のE1領域の．　DNA
塩基配列をもとに，これらの部分にコードされている
蛋白の．大きさが推定さ．れた．
本研究の一部は，文部省がん特別研究II（藤永）お
よび奨励研究A（澤田）の援助を受けた．
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